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博士の学位論文審査結果の要旨 
 
 
A small pons as a characteristic finding in Down syndrome: A quantitative MRI study 
 
（ダウン症候群児における特徴的な脳幹の形態：MRIによる定量的検討） 
 
ダウン症候群（トリソミー21，DS）は最も一般的な染色体異常疾患であり，
その神経解剖学的特徴はよく知られているが，小児期における脳幹の各構造，
中脳や橋，延髄の異常については明確にされていない．近年，脳 MRIは新生児
を含めた小児において一般的に行われており，神経放射線診断には，その典型
的な画像所見を把握しておく必要がある．そこで本研究では，新生児から十代
におけるダウン症候群児の脳幹について，その形態学的特徴を MRI を用いて評
価することを目的とした． 
ダウン症候群児 32 人と同年齢の健常対照 32 人の脳 MRI の T1 強調画像正中
矢状断像において，中脳，橋，延髄の高さ，幅，面積を測定したところ，ダウ
ン症候群児の脳幹は全体に対照より有意に小さく(P < 0.05) ，橋の面積，特に橋
腹部の面積で最も相対的差異が大きかった（37.9%，45.4%）．また各測定値に
おける後頭蓋窩の比をBS/PF indexとして算出し，群間での比較を行ったところ，
同様に橋の面積，特に橋腹部の面積で，ダウン症候群は健常対照より有意に小
さい結果が出たが，中脳や延髄，また橋背部の面積では有意差がでなかった(P < 
0.01) ． 
結果より，ダウン症候群児は健常小児よりも脳幹，特に橋が小さいという特
徴を持つことが示唆され，新生児から十代を対象としていることから，これは
小児期を通じた先天性特徴と考えられる．特徴を把握することは，ダウン症候
群児の神経放射線診断を補助するのに有用であり，特に脳幹症状を示す疾患や，
脊髄小脳変性症の萎縮との鑑別を考慮する場合などには重要となる． 
 
審査にあたり研究報告がなされた後，以下の質疑応答が行われた． 
 
まず西巻副査より以下の質問がなされた． 
１）臨床症状との比較が行われていないのはなぜか． 
２）中間審査からの変更点、経緯はなにか． 
 
以上の質問に対して以下の回答がなされた． 
１）回顧的に対象の臨床情報を追ったが，今回の対象では評価に充分な臨床
情報を得られなかった．そのため，本研究では画像評価に焦点を絞った． 
２）中間審査で指摘された点，特に後頭蓋窩との比での評価など，検討項目
増やし，相対的差異を含めた複数の方法で評価するよう研究デザインを見直
し，論文の改定を行った． 
 
続いて田中副査より以下の質問がなされた． 
１）なぜ簡易的な正中矢状断像での計測という手法をとったのか，ボリュー
ムレンダリングなど，より詳細な方法をとらなかったのはなぜか． 
２）この手法では橋が解剖学的に本当に小さいのかどうかの評価はできない
のではないか． 
３）ダウン症候群の聴性脳幹反応（ABR）異常は，脳幹の部位での異常か． 
４）ダウン症候群の脳幹病理解剖的な研究はあるか． 
５）ダウン症候群のモデルマウスを使って研究する方法もあったのではない
か． 
 
以上の質問に対して以下の回答がなされた． 
１）本研究の手法であれば，ほとんどの臨床医は自分の画像端末で計測と評
価ができる．特殊なソフトが必要な複雑な手法よりも，簡易的な手法のほう
が臨床の現場で役に立つと考えた． 
２）解剖学的な先行研究と併せると実際に小さいと考えるのが妥当と思うが，
この手法では実証できない． 
３）脳幹部位の波形異常と報告されており，聴神経路における脳幹部位での
神経伝達異常と考えられる． 
４）大脳や小脳の組織解剖的な報告は多いが，特に脳幹の各部位に注目した
研究は見つけられなかった． 
５）マウスでの研究は今後の課題としたい． 
 
続いて松本主査より以下の質問がなされた． 
１）なぜ対象にダウン症候群を選んだのか． 
２）研究の今後の展望はあるか． 
３）PURA変異症候群やメビウス症候群の脳幹を測って，研究と同様の評価を
することの意味合いはなにか． 
 
以上の質問に対して以下の回答がなされた． 
１）大学院で研究を行うにあたり，珍しい疾患よりも，一般病院で診る機会
のある，ありふれた疾患を対象とした研究をしたいと思い，ダウン症候群を
研究対象に選んだ． 
２）今後としては，臨床症状と比較して予後予測に使ったり，他の脳幹に異
常のある疾患の画像評価につなげたい．研究中にダウン症候群児の IQ 予後と
脳幹容量との関連性を探ることは考えたが，やはり今回の対象中では臨床評
価は難しかった． 
３）研究することで，BS/PF index は思った以上に脳幹のプロポーション評価
に役立つ印象があり，実際に脳幹の神経核に異常をもつメビウス症候群では
明確に違いが現れた．PURA 変異症候群では画像診断的評価は定まっていな
いが，BS/PF index での脳幹の評価は特徴的で，今後の病勢評価にもつながる
可能性がある． 
 
続いて西巻副査より以下の質問がなされた． 
１）いつの段階で画像評価すれば臨床で役に立つのか． 
 
以上の質問に対して以下の回答がなされた． 
臨床との関連性を研究した上での話になるが，症状へのケアが知能の発達に
影響することを考えると，理想としては，乳幼児期での評価が望ましい．し
かし，MRI 撮影に鎮静が必要なことを考えると，評価のためだけに撮影する
のは臨床上難しいと思われる．活用の方法については今後の課題とさせてい
ただきたい． 
 
以上，質疑応答は適切になされた． 
 
本研究は、ダウン症の脳幹の画像的な特徴を提示する基礎的データを供与し、
診療にも有用な指標を提示した点が評価される. 結果，本論文は横浜市立大学の
学位(博士)を与えるのにふさわしいと判断される． 
 
